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Die vorliegende Erfindung betrif ft eine Zusammensetzung sowie ein 
Verfahren zu deren Herstellung und die Verwendung der Zusammen- 
setzung. 

Der Mensch benStigt als heterotrophes Wesen taglich Makromolekule 
(EiweiS, Fette Kohlenhydrate) , um seine energetischen und stof f- 
lichen Bediirfnisse zu decken. Im Rahmen des Energiestof fwechsels 
verbrennt die humane Zelle die Spaltprodukte der Makronahrstof f e, 
indem sie Elektronen dieser Spaltprodukte auf den molekularen 
Atmungs-Sauerstoff ubertragt. Dabei wird Warmeenergie und bio- 
chemische Speicherenergie in Form von ATP und anderen energie- 
reichen Phosphaten als Depot gebildet. Ein GroSteil dieser 
Spaltprodukte wird aber audi zur Biosynthese und Regeneration i 
neuer biologischer Strukturen (z.B. von Enzymen, Hormonen, K6r- 
perzellen, Bindegewebssubstanz) herangezogen. Auch diese Aufbau- 
Vorgange benotigen sowohl Elektronen als auch biochemische Ener- 
gie (z.B. ATP), die aus Verbrennungsvorgangen frei wurde. Sowohl 
die Oxidation (bei der Energie durch die Zerstorung von chemi- 
schen Strukturen frei wird) als auch die Reduktion (bei der neue 
biologische Strukturen durch Energieaufwand aufgebaut werden) 
sind Stof fwechselvorgange, bei denen Elektronen aus den Makro- 
nahrstof f-Molekulen iibertragen werden. Somit sind samtliche 
Stof fwechsel-vorgange im menschlichen K6rper Oxidations- und Re- 
duktions-Vorgange, sogenannte Redox-Vorgange , wobei hierfur "ge- 
sundheitsfdrdernde" Antioxidantien wichtig sind. j 

Nachdem bei biochemischen Vorgangen Elektronen nicht isoliert 
ubertragen werden konnen, bendtigt die Zelle Ubertragermolekule, 
die man auch als Elektronen-Carrier bezeichnet. Prinzipiell ist 
jedes Atom, jedes Molekul, das Elektronen an einen Reaktions- 
partner ubertragt, ein Elektronen-Carrier bzw. - in Relation zu 
jenem Partner, auf den das Elektron ubertragen wird - ein Elek- 
tronen-Donator bzw. ein Reduktionsmittel bzw. ein Antioxidans. 
Das Potential, Elektronen zu ubertragen, ist von Molekul zu Mo- 
lekul verschieden. Dieses Standard-Redoxpotential ist umso nied- 
riger, je starker der Elektronendruck von diesem Molekul ausgeubt 
wird und um so hoher, je geringer dieser Elektronendruck ist. 
Molekiile mit niedrigem Standard-Redoxpotential tragen energie- 
reiche Elektronen, die entweder in biochemische Energie oder in 
den Aufbau neuer biologischer Strukturen mit hoher Ordnung ein- 



flieSen, d.h., dass die Vitalitat des menschlichen Korpers letzt- 
lich davon abhangt, wie hoch der Anteil an energiereichen Elek- 
tronen in der Nahrung ist. NADH zahlt beispielsweise aufgrund 
seines auSerst niedrigen Standard-Redoxpotentials von -320mV zu 
den wichtigsten und energiereichsten Elektronen-Carriern des 
menschlichen Stof fwechsels . NADH ubertragt die Elektroneh (als 
gebundenes "Hydrid" ) vorwiegend zum Zwecke der Energiegewin- 
nung (unter gleichzeitiger Bildung von ATP) auf molekularen At- 
mungssauerstoff . Dieser - als oxidative Phosphorylierung oder 
Atmungskette bezeichnete - Reaktionsablauf f indet in den Mito- 
chondrien der Zellen statt. NADH ist somit gleichsam das Symbol 
fur zellulare Energie. 

NADH fordert kognitive, intellektuelle und motorische Leiatungen 
bei Morbus Parkinson und Morbus Alzheimer, ebenso wie bei Mtidig- 
keit, Antriebslosigkeit und beim Chronischen Mudigkeits syndrom. 
NADH verbessert auch die Lebensf reude, die Leistungsbereitschaf t , 
vereinzelt wird auch berichtet, dass Libido- und Potenzstorungen 
durch NADH beseitigt werden konnen. Depressionen, Lern- und Kon- 
zentrationsschwache konnen ebenso Folge einer eingeschrankten en- 
dogenen NADH-Synthese sein wie eine .reduzierte korperliche Leis- 
tungsfahigkeit unter kdrperlicher Belasturig und im Leistungs- 
sport. Nicht zuletzt fordert NADH die Synthese- und Entgiftungs- 
leistungen der Leber. 

Es gibt jedoch eine Reihe weiterer solcher "gesundheitsf ordern- 
der" Antioxidantien, die grofiteils im Organismus selbst produ- 
ziert werden. Prinzipiell ist also der menschliche Organismus in 
der Lage diese Antioxidantien, wie z.B. NADH, selbst aufzubauen. 
NADH entsteht uber mehrere Stof fwechselschritte enzymatisch und 
unter hohem Energieaufwand aus Niacin bzw. aus dessen Vorstufe L- 
Tryptophan und aus dem phosphorhaltigen Zucker 5-Phosphoribosyl- 
1-Pyrophosphat (PRPP) , einer Ribose mit drei Phosphatresten. Auf 
das daraus gebildete Nikotinat-Ribonucleotid wird ein Molektilrest 
aus ATP (namlich AMP) ubertragen. Als letzter Syntheses chritt 
wird eine Aminogruppe des Glutamins transf eriert , woraus NAD* 
hervorgeht. Wird auf diese Molekule ein weiteres Phosphat (aus 
ATP) angedockt, so entsteht daraus (das "Regenerationsmolekul" ) 
NADP. Die eigentliche biologische Aktivierung von NAD* - durch 
Ubertragiing eines Hydrids aus Nahrstof fmolekiilen - erfolgt eben- 
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falls durch ATP-Abbau, also unter hohem Energieverbrauch. Niacin 
und Glutamin fdrdem somit die endogene NADH-Synthese, vorausge- 
setzt, der zellulare Pool an ATP und energiereichen Syntheseen- 
zymen ist ausreichend gefullt. 

Prinzipiell ware es aber auch mSglich, die gewiinschten und fur 
die Gesundheit eines Orgaismus wichtigen Antioxidantien auch 
exogen iiber die Nahrung zuzufunren. Diese Antioxidantien sind 
aufgrund ihres senr geringen Standard-Redoxpotentials allerdings 
auSerst empfindlich gegenuber Sauerstoff und daher in reduzierter 
Form praktisch nicht verftigbar 

Die Aufgabe der vorliegenden Erfindung liegt daher darin, ge- 
sundheitsfardemde Antioxidantien mit einem geringen Redoxpoten- 
tial von unter -180mV in einer lagerstabilen Form zur Verfugung 
zu stellen, sodass die Antioxidantien zusatzlich zur endogenen 
Produktion auch exogen aufgenommen werden konnen. Dabei soil die 
Lagerstabilitat so hoch sein, dass die Antioxidantien iiber einen 
Zeitraum von zumindest 6 Monaten vor einem oxidativen und chemi- 
schen Zerfall geschiitzt sind. 

Diese Aufgabe wird erf indungsgemaS durch eine Zusammensetzung 
gelOst, die dadurch gekennzeichnet ist, dass sie zumindest ein 
isoliertes, gesundheitsfSrderndes Antioxidans A mit einem Redox- 
potential von unter -180mV und zumindest ein isoliertes, das An- 
tioxidans A stabilisierende Antioxidans B mit einem Standard- 
Redoxpotential, das unter dem Standard-Redoxpotentials des An- 
tioxidans A liegt, umfasst. 

Durch das Vorsehen eines Antioxidans B mit einem geringeren 
Standard-Redoxpotential als das des Antioxidans A wurde uberra- 
schenderweise f estgestellt, dass das Antioxidans A ausreichend 
lagers tabil bleibt und vor einem Zerfall geschiitzt ist, im Ge- 
gensatz zu herkommlichen Zusammensetzungen: 

Beispielsweise ist in der EP 1 161 884 Al offenbart, dass ein 
Nahrungsmittelzusatz, umfassend NADH, durch Vitamin E stabili- 
siert wird. Jedoch weist Vitamin E ein hoheres Standard-Redoxpo- 
tential als das erf indungsgemaSe Antioxidans B auf , 
beispielsweise weist Tocopherol ein Standard-Redoxpotential von 
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+300mV auf . 

Die US 5,332,727 und die US 5,952,312 betreffen eine Zusammen- 
setzung umfassend NADH bzw. NADPH und als Stabilisator NaHCOa, 
AscorbinsSure, Natriumascorbat, Tocopherol, Tocopherolacetat oder 
Polyvinylpyrolidon. Auch diese Stabilisatoren weisen jedoch ein 
Standard-Redoxpotential auf, das hoher ist als das des erf in- . 
dungsgemaSen Antioxidans B, und sie sind nicht geeignet, um bei- 
spielsweise NADH bzw. NADPH tiber ein emiedrigtes Standard- 
Redoxpotential optimal zu stabilisieren. Ascorbinsaure etwa weist 
ein Redoxpotential von +80mV auf. 

Die in der Zusammensetzung vorgesehenen Antioxidantien konnen 
dabei sowohl synthetischen als auch natiirlichen Ursprungs sein, 
wichtig dabei ist, dass die Antioxidantien isoliert, d.h. gerei- 
nigt, vorgesehen sind, wobei wie bereits angefuhrt ein einzelnes 
isoliertes Antioxidans oder ein Gemisch von isoliert eii Antioxi- 
dantien vorgesehen sein kann, wobei zumindest eines der Antioxi- 
dantien B ein Standard-Redoxpotential aufweist, das niedriger als 
jenes des zu schutzenden Antioxidans A ist. Dabei wird unter 
"isoliert" weiters verstanden, dass das gereinigte Antioxidans in 
der Zusammensetzung in einer Konzentration vorhanden ist, die 
hoher als in natiirlichen, d.h. in der Natur vorkommenden, Gemi- 
schen. Solche Konzentrationen sind vorzugsweise uber 20%, bevor- 
zugterweise uber 40%, noch bevorzugter uber 60% der 
Zusammensetzung ausgenommen Stabilisatoren, Salze und weitere 
Hilfsstoffe. Das Redoxpotential des Antioxidans B kann bei- 
spielsweise unter -190mV, unter -320mV bzw. unter -600mV sein. 

Unter dem Begriff "Antioxidans A" sind solche mit einem Redoxpo- 
tential von unter -180mV zu verstehen, die gesundheitsf ordernd 
sind, wobei der Begriff "gesundheitsf Ordernd 11 bedeutet, dass das 
Antioxidans fur ein Funktionieren eines menschlichen oder tieri- 
schen Organismus wichtig ist. Dabei sind vorzugsweise solche An- 
tioxidantien darunter zu verstehen, die bereits im menschlichen 
oder tierischen Organismus hergestellt werden, die jedoch auf- 
grund von angeborenen Erkrankungen oder- auf grund von Sufieren 
Einf lussen in zu geringen Konzentrationen im Korper selbst endo- 
gen hergestellt werden, so dass eine. exogene Zufuhr fur die op- 
timale G^svmdheit wichtig ist. Solche Antioxidantien A sind 
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beispielsweise NADH, NADPH, FADH 2/ FMNHa, FADH, FMNH, usw. 

Unter den Begriff "Antioxidans B w ist im Rahmen der vorliegenden 
Anmeldung ein Antioxidans zu verstehen das ein geringeres Stan- 
dard-Redoxpotential aufweist, als das in der Zusammensetzung 
vorhandene Antioxidans A, so dass das Antioxidans A durch das 
Antioxidans B stabilisiert wird. Dabei wird das Antioxidans in 
erster Linie keinen direkten Einfluss auf die Gesundheit des 
menschlichen oder tierischen Organismus ausuben. 

1st lediglich ein Antioxidans A in der Zusammensetzung vorhanden, 
etwa FADH, mit einem Standard- Redoxpotential von -190mV, so 
reicht ein Antioxidans B, mit einem Standard- Redoxpotential von 
unter -190mV in der Zusammensetzung aus, urn FADH tiber das Redox- 
potential • zu stabilisieiren. Ist andererseits neben dem FADH wel- 
ters ein zweites oder sind mehrere weitere Antioxidantien A in 
der Zusammensetzung vorhanden, die ein niedrigeres Redoxpotential 
aufweisen f wie etwa FADH 2 (-220mV) und/oder FMNH 2 (-220mV) , so 
muss zumindest ein Antioxidans B mit einem Standard-Redoxpoten- 
tial von unter -220mV in der Zusammensetzung vorhanden sein. 
Selbsverstandlich kann auch zusatzlich ein Antioxidans B mit ei- 
nem Redoxpotential von unter -190mV vorhanden sein. Ob ein oder 
mehrere Antioxidantien B in der Zusammensetzung vorhanden sind, 
wird von Fall zu Fall zu entscheiden sein, die von den Anwen- 
dungsmdglichkeiten aufgrund des Herstellungsprozesses, Kosten- 
grunden und anderen Faktoren abhangen. Wichtig ist jedenfalls, 
dass zur Stabilisierung des Antioxidans A mit dem geririgsten Re- 
doxpotential immer ein Antioxidans B mit einem noch geringeren 
Redoxpotential vorhanden ist. 

Der Unterschied zwischen dem Antioxidans A und dem Antioxidans B 
liegt darin, dass das Antioxidans A einen gesundheitsf drdernden 
Effekt aufweist, das Antioxidans B jedoch nicht notwendigerweise 
sondern in erster Linie dazu dient, das Antioxidans A zu stabi- 
lisieren. 

Dabei ist es besonders guns tig, wenn das Antioxidans A ausgewahlt 
ist aus der Gruppe bestehend aus NADH, NADPH, reduzierter Alpha- 
Liponsaure, reduziertem Glutathion, FADH2, FMNH 2 , FADH bzw. FMNH. 
Diese Antioxidantien weisen folgende Redoxpotentiale auf: 
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Reduzierte Alpha-Liponsaure » -290mV, Glutathion: -230mV, FADH2 : 
-220mV, FMNH2: -220mV, FADH: -190mV, FMNH: -190mV und NADH: 
-320mv. Diese Antioxidantien sind besonders wichtig fiir die Ge 
sundheit des menschlichen bzw. tierischen Organismus und besxtzen 
Standard-Redoxpotentiale, die geringer sind als -180mV. Dxese 
Stoffe sind besonders empfindlich und es ist das aus diesem Grund 
problematisch diese Stoffe in einer lagerstabilen Form zur Ver- 
fagung zu stellen ohne, dass sich die Antioxidantien z.B. che- 
misch verandern und ohne gesundheitsschadliche 

Konservierungsmittel zusetzen zu mussen. Selbstverstandlich kon- 
nen auch all diese Antioxidantien gemeinsam in der Zusammenset- 
zung vorhanden sein. Dabei ist es lediglicb wichtig, dass eine 
ausreichende Menge an Antioxidans B vorhanden ist, urn alle An- 
tioxidantien A zu stabilisieren. 

Die zusanraiensetzung kann dabei in jeglicher fiir ihre Verabrei- 
chung giinstigen Form vorgesehen sein, beispielsweise in Form von 
ilblichen Lebensmitteln, Nahrungserganzungsmitteln, diatetisch 
Lebensmitteln, Arzneimitteln, etc. 

Vorzugsweise ist das Antioxidans B ein Chlorophyll und/oder ein 
reduziertes Ferredoxin. Es hat sich uberraschenderweise heraus- 
gestellt, dass sich Chlorophyll besonders gut als Schutz gegen 
. den Zerfall von Antioxidantien mit einem Redoxpotential von unter 
-180mV eignet, wobei eine einzige oder aber auch mehrere Chloro- 
phyllarten vorgesehen werden kdnnen, z.B. Chlorophyll A, B, C 
und/oder D, wobei die Chlorophylle aus dem Photosystem I ein 
niedrigeres Redoxpotential aufweisen als die Chlorophylle aus dem 
Photosystem II. 

Besonders bevorzugt umfasst die Zusammensetzung weiters eine 
sauerstoffmaskierende Substanz. Wird zusatzlich zum Antioxidans B 
weiters eine sauerstoffmaskierende Substanz in der Zusammenset- 
zung vorgesehen, wird dadurch der Kontakt des Antioxidans A mit 
Sauerstoff , und dadurch ein Oxidationsprozess des Antioxidans A, 
verhindert. Auch hier ist es selbstverstandlich mSglich, nicht 
nur eine sauerstoffmaskierende Substanz sondern zwei oder mehrere 
verschiedene sauerstoffmaskierende Substanzen in der Zusammen- 
setzung vorzusehen, wobei unter dem Begriff "sauerstof fmaskie- 
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rende Substanz" jeglicher Stoff oder jegliche Stof f zusammenset- 
zung zu verstehen ist, die den Kontakt zwischen Antioxidans A und 
Sauerstoff reduziert bzw. weitgehend verhindert. 

Vorzugsweise ist die sauerstof fmaskierende Substanz eine dlhSl- 
tige Substanz. Olhaltige Substanzen eignen sich als sauerstof f- 
maskierende Substanz der erf indungsgemSSen Zusammensetzung 
besonders gut, da sie effizient das Inkontaktkommen von Sauer- 
stoff mit dem Antioxidans A der Zusammensetzung verhindern bzw. 
zumindest stark herabsetzen und weiters auch, da eine Reihe von 
olhaltigen Substanzen bekannt. sind,. die gesundheitsf ordernd sind. 
Auch hier ist es wiederum selbstverstandlich mSglich, dass nicht 
nur eine olhaltige Substanz , sondern verschiedene Slhaltige Sub- 
stanzen, etwa verschiedene ungesattigte FettsSLuren enthaltende 
Ole bzw. Ole unterschiedlicher Herkunft verwendet werden k6nnen. 

Dabei ist es besonders gunstig, wenn die sauerstof fmaskierende 
Substanz eine olhaltige Substanz, umfassend zumindest ein weite- 
res Antioxidans C, ist. Dadurch wird der Schutz des Antioxidans A 
zusatzlich erhoht, da der oxidative Zerfall des Antioxidans A 
nicht nur durch das Antioxidans B verhindert wird, sondern auch 
in doppelter Weise durch die Qlhaitige Substanz, erstens, da der 
Kontakt zwischen dem Antioxidans A und Sauerstoff verhindert oder 
weitgehend reduziert wird und im Fall der Gegenwart von Sauer- 
stoff zweitens, indem dieser bereits durch das Antioxidans C in 
der Slhaltigen Substanz reduziert wird. 

Besonders bevorzugt umfasst die sauerstof fmaskierende Substanz 
als Antioxidans C Vitamin E, insbesondere Tocotrienol. Vitamin E 
ist ein Antioxidans mit zusatzlichen gesundheitsfordernden Eigen- 
schaf ten, etwa cholesterinsenkenden und zellschutzenden Eigen- 
schaften. Dabei kann eine Art Vitamin E vorgesehen werden, etwa 
eine Tocopherol -Art , als auch zumindest zwei oder mehr Vitamin E- 
Arten. Dabei ist es jedoch besonders guns tig, wenn Tocotrienol 
vorgesehen wird, da Tocotrienol ein 50- bis lOOOfach hdheres an- 
tioxidatives Potential als synthetische Tocopherole aufweist. 
Tocotrienole spielen als lipophile Antioxidantien eine wichtige 
biologische Rolle im Rahmen des antioxidativen Schutzes von Zell- 
kernen (genetisches Material) , der Mitochondrien (zelluiare Ener- 
gieversorgung) , des endoplasmatischen Retikulums (zelluiare Syn- 
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theseleistung) , sowie an der zellmembran (Stabilitat und Lebens- 
dauer von Geweben) . Der ernahrungsmedizinische Anwendungsberexch 
von Tocotrienolen umfasst beispielsweise das Immunsystem, das 
kardiovaskulare System, den Muskel/Sehnen/Gelenks-Apparat, die 
Leber als Entgiftungs organ, die Haut sowie regenerative Prozesse 
des Nervensystems . Selbstverstandlich konnen sowohl Tocotrienole 
als auch Tocopherole in der sauerstof fmaskierenden Substanz vor- 
gesehen sein. 

Eine besonders gttnstige Zusammensetzung wird dadurch zur Verfu- 
gung gestellt, dass das Antioxidans A und. das Antioxidans B in. 
einem Verhaltnis von zwischen 10:1 und 1:10, vorzugsweise zwi- 
schen 3:1 und 1:3, vorgesehen sind. 

Es hat sich herausgestellt, dass diese Verhaitnisse optimal ftir 
den Schutz des Antioxidans A sind, wobei das Verhaltnis von ins- 
besonders 1:1 bis 1:3 einen umfassenden Schutz des Antioxidans A 
ergibt . 

vorzugsweise umfasst die Zusammensetzung weiters ein oder mehrere 
Hilfsmittel. Die Hilfsmittel konnen - je nach Verwendungsart der 
Zusammensetzung - pharmazeutisch akzeptable Trager, Emulgatoren, 
Stabilisatoren, Farbstoff, Geschmacksstof f e, weitere pharmazeu- 
tische Wirkstoffe, lebensmitteltechnische Hilfsstoffe und Ahnli- 
ches sein. Als Trager eignet sich beispielsweise Kieselsaure 
besonders gut, da diese neutral ist und keine Wirkung auf das 
Redoxpotential der Inhaltsstof fe ausiibt. 

Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrif ft die Ver- 
wendung der erf indungsgemaSen Zusammensetzung wie oben beschrie- 
ben zur Nahrungsergahzung . Auf diese Weise kann auch ohne 
Erkrankung und ohne arztliche Behandlung, wie z.B. im Fall von 
Miidigkeit, wie sie bei vielen Personen, insbesondere in Form von 
Friihjahrsmudigkeit auftritt, das Antioxidans A einfach in Form 
einer Nahrungserganzung eingenommen werden. Aber auch bei er- 
hohten Leistungen, wie bei vermehrtem Sport, bei Priifungsstress, 
etc. kann die Zusammensetzung in Form einer Nahrungserganzung 
eingenommen. werden. Hierbei wird die Zusammensetzung in ublichen 
Formen fiir Nahrungserganzungsmittel , Lebensmitteln bzw. diatische 
Lebensmittel zur Verfugung gestellt. 



Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrxfft dxe Ver- 
wendung der erf indungsgemafcen Zusammensetzung, wxe oben defx- 
niert, als Arzneixnittel . Da die Einnahme des Antioxidans A 
• insbesondere auch bei Erkrankungen, wie chronischer Mudxgkext, 
bei Depressionen oder motorischen Schwachen, einen posxtxven 
Einfluss ausubt, ist es gunstig, die erf indungsgemafce Zusammen- 
setzung in Form eines Arzneimittels vorzusehen, wobex auch hxer 
ubliche Arzneimittel-Formen vorgesehen sind, 

. Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrif ft die Ver- 
wendung einer Zusammensetzung gemafi der vorliegenden Erfindung 
wie oben beschrieben zur Herstellung eines Mittels ausgewablt aus 
der Gruppe bestehend aus einem Mittel zur F6rderung der oxidatx- 
ven Phosphorylierung, einem Mittel zur F6rderung der kognitxven, 
intellektuellen bzw. motorischen Leistungen, einem Mxttel zur 
Forderung der Synthese- bzw. Entgif tungsleistungen der Leber, ex 
nem Mittel zur Behandlung von Mudigkeit, Antriebslosigkext , Lxbx- 
do-, PotenzstSrungen, Depressionen, Lern- und Konzentrations- 
schwache. 

Es hat sich Oberraschenderweise herausgestellt, dass die erfin- 
dungsgemaSe Zusammensetzung besonders effektiv fur diese Anwen- 
dungsgebiete ist. 

welters ist es guns tig, wenn die Zusammensetzung in Form von 
Tabletten, einer Flussigkeit, Kapseln, Dragees, Sirup, Lotion, 
Creme bzw. Pulver vorgesehen ist. 

j e nach Einsatzgebiet eignet sich die eine oder andere Form bes- 
ser, da sich beispielsweise als Nahrungsmittelerganzung Tablet- 
ten', Kapseln und Dragees oder Sirup eignen. im Fall, dass die 
Zusammensetzung eine Wirkung durch die Haut oder auf der Haut 
ausiiben soil, eignet sich eine Lotion bzw. Creme besonders gut^ 
Dabei kann der Fachraann die notwendigen Hilfsstoffe fur die 3 e 
weilige Form auswahlen. 

Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrifft ein Ver- 
fahren zur Herstellung einer erf indungsgemaSen Zusammensetzung, 
wie oben beschrieben, wobei das Antioxidans- A, das Antioxidans B 





sowie gegebenenfalls eine sauerstof fmaskierende Substanz mitei- 
nander vermischt werden und gegebenenfalls die Zusammensetzung zu 
Tabletten, einer Fliissigkeit, Kapseln, Dragees, Sirup, einer Lo- 
tion, Creme bzw. Pulver verarbeitet wird. 

Der Schritt des Miteinandervermischens kann beispielsweise in 
einer Mischtrommel aber auch in jeglichem Behalter automatisch 
Oder handisch durchgefuhrt werden. Die weitere Verarbeitung er- 
folgt nach Verfahren wie an sich bekannt. Dabei liegt der Vorteil 
im erfindungsgemaSen Verfahren darin, dass keine zusatzlichen 
Vorkehrungen zum Schutz des Antioxidans A notwendig sind, da der 
Schutz bereits durch das Antioxidans B erfolgt. 

Dabei ist es besonders gunstig, wenn das Antioxidans A, das An- 
tioxidans B und gegebenenfalls die sauerstof fmaskierende Substanz 
unter Inertgas vermischt werden. Ein solches Inertgas ist bei- 
spielsweise Stickstoff , wodurch der Zutritt vom Sauerstof f zur 
Zusammensetzung zusatzlich inhibiert oder verringert wird. Damit 
wird die Gefahr 'der Oxidation des Antioxidans A weiter herabge- 
setzt . 

Weiters ist es gunstig, . wenn die Zusammensetzung unter inertgas 
verarbeitet wird. Auch hierbei kann das Inertgas beispielsweise 
Stickstoff sein, wobei es besonders gunstig ist, wenn sowohl der 
Schritt des Vermischens als auch der Schritt des Verarbeitens zu 
Tabletten, einer Fliissigkeit, Kapseln, Dragees, Sirup, einer Lo- 
tion, Creme bzw. Pulver unter Inertgas durchgefuhrt wird, sodass 
alle Schritte in einer Weise erfolgen, durch die der Zutritt von 
Sauerstof f verhindert oder verringert wird. 

Die vorliegende Erfindung wird nun an Hand der nachf olgenden Bei- 
spiele sowie der Figur nSher eriautert, auf die sie jedoch nicht 
beschrankt sein soil, wobei die Figur einen Vergleich der Lager-' 
stabilitat verschiedener Zusammensetzungen darstellt. 

Beispiel 1: Herstellung verschiedener Zusammensetzungen 

Im vorliegenden Beispiel wurde NADH (-320mV) als Antioxidans A 
verwendet. Zur Objektivierung der NADH-protektiven Wirkung durch 
sauerstof fmaskierende 6le bzw. durch starke Antioxidantien wurden 
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Mischungen von NADH mit einem Tocotrienol-reichen 61 aus gekeim- 
ten Weizensamen (in der Fblge als 01 bezeichnet) und Chlorophyll 
als Ant ioxi dans B, das ein Redoxpotential von -660mV aiifweist, 
unter Zuhilf enahme von inertem Aerosil als Hilfsstof f angefer- 
tigt : 

Rezeptur Nr. 1: NADH 20 mg 

61 20 mg 
Aerosil 20 mg 



Rezeptur Nr. 2 : 



Rezeptur Nr . 3 : 



Rezeptur Nr. 4: 



Rezeptur Nr. 5: 



NADH .20 mg 
61 60 mg 
Aerosil 30 mg 
NADH 20 mg 
Chlorophyll 20 mg 
Aerosil 20 mg 

NADH 20 mg 
Chlorophyll 80 mg 
Aerosil 20 mg 

NADH 20 mg 
61 '20 mg 

Chlorophyll 20 mg 
Aerosil 20 mg 



Rezeptur Nr. 6: 



NADH 20 mg 
61 20 mg 

Chlorophyll 60 mg 
Aerosil 20 mg 



Rezeptur Nr. 7: 



NADH 20 mg 
Aerosil 20 mg 



Rezeptur Nr. 8: NADH 20 mg 

61 20 mg 



Chlorophyll 60 mg 
Aerosil 20 mg 



Die Rezepturen Nr. 1 bis Nr. 7 wurden unter Stickstoff als Inert 
gas gemischt, anschlieSend in Hartgelatinekapseln geftillt und in 



Polypropylen-Gef a£e verpackt . 



Rezeptur Nr. 8 wurde ohne Stickstoff als Inertgas gemischt, an- 
schlieSend - ebenso ohne Stickstoff schutz verkapselt und in Poly- 
propylen-GefaSe gefiillt. 

Beispiel 2: Prufung der Lagerstabilitat der einzelnen 

Zusammensetzungen 

Alle 8 Priifmuster wurden unter "Longterm-Bedingungen" bei 25°C 
und 60 % relativer Feuchtigkeit iiber einen Zeitraum von 6 Monaten 
gelagert und in einmonatigen Abstanden chemisch/analytisch unter- 
sucht. Ziel der. Analyse war es, den oxidativen Zerfall von NADH 
zu NAD* oder anderen Verbindungen festzustellen. 

Die analytischen Arbeiten wurden unter folgenden Bedingungen 
durchgef uhrt : 

Analysenparameter 

HPLC: Agilent 1100 Series mit quaternarer Piimpe, Auto- 

sampler, Saulenthermostatisierung und Variable 
Wavelength-Detektor (VWD) bzw. Fluoreszenzdetek- 
tor (FLD) 

. Trennsaule: LiChrospher® 100 RP-18 (5 urn) 250x4 mm inkl. 

Guard-saule 4x4 mm 
Saul entnermos tat: 25°C 

Laufmittel: Mischung aus 900 ml H a O, 60 ml CH 3 CN, 23 ml THF, 

1 ml Phosphorsaure und 1,2 g Na-Octansulf onat 
(NaOSS) 

Fluss: 1,5 ml/min 

Detektion: VWD: 260 nm 

FLD: Excitation: 290 nm, Emission: 395 nm 

Retentions zei ten: NADH: 1,04 min 

NAD* : 1,34 min 



Standardisierung 



Mit Hilfe einer Verdunnungsreihe einer Stamml6sung von kauflichem 
NADH (Pfannenschmidt GmbH) bzw. NAD* (Sigma Aldrich) konnten fiir 
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beide Substanzen Kalibrationsgeraden far die Bereiche 1 - 50 mg/1 
(FLD) bzw. 10 - 200 mg/1 (VWD) ermittelt werden. 

^ die Analyse der Rezepturen wird aufgrund der 

der VWD verwendet. bel geringeren Mengen kannte auoh motels FLD 

detektiert werden. 

i 

Analysendurchfuhrung 

Der Innalt einer Kapsel wird in eine Flasche mit Schraubver. 
■ schluss eingewogen, mit 50 ml H,0 dest. versetzt und 1 mm kraf- 
tig geschiittelt . 

Uber ein Spritzenf liter (Sartorius Minisart RC 25, 0,45 um) wer- 
den die Schwebstoffe abfiltriert und die Dosuhg in eine Vxale 
gefullt, woraufhin mittels HPLC/WD die Konzentration an NADH und 
NAD* nach der Methode der externen Standards bestimmt W3.rd. 




Resultate : 

Wie die Auswertungen der NADH-Gehalte der Proben Nr. 1 bis Nr. 8, 
in der Figur dargestellt, zeigten, ist NADH ohne Zugabe protek- 
tiver Substanzen aufgrund seiner Oxidationsempf indlichkeit che- 
misch instabil (Probe Nr. 7) . 

Der oxidative Abbau von NADH in Probe Nr. 1 und Probe Nr. 2 
zeigt, dass eine Abschirmung von Sauerstoff durch olige L6sungen 
(auch wenn diese Tocotrienole enthalten) zwar eine gewxsse 
Schutzwirkung ausubt, einen (wenn auch verzogerten) oxidativen 
zerfall von NADH mit zunehmender Zeitdauer jedoch mcht voll- 
standig verhindern kann. 

Als optimal erwies sich dagegen die Zugabe von Chlorophyll, das 
ein auSerst niedriges Redoxpotential von -600mV aufweist und so- 
mit offensichtlich in der Dage ist, die Oxidation von NADH (- 
320mV) durch z.B. Luf tsauerstof f zu verhindern (Probe Nr. 3). Als 
sehr vorteilhaf t erwies sich auch die Kombination von Chlorophyll 
und Tocotrienol-reichem 01, wie Probe Nr. 5 und Probe Nr. 6 
zeigten. Aus den Werten von Probe Nr. 8 ist ersichtlich, dass der 
antioxidative Schutz von Chlorophyll und Tocotrienol-reichen Olen 




c c cc c 
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cc cc CC H B 

offensichtlich so stark ist, dass entsprechende Mischungen sogar 
ohne Inertgas-Schutz zu Kaps.eln, Tabletten oder anderen Arznei- 
formen weiterverarbeitet werden kSnnen. 
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Patentanspruche : 

1. Zusammensetzung, dadurch gekennzeichnet , dass sie zumindest 
ein isoliertes, gesundheitsf Srderndes Antioxidans A mit einem 
Redoxpotential von unter -180mV und zumindest ein isoliertes, das 
Antioxidans A stabilisierende Antioxidans B mit einem Standard- 
Redoxpotential, das unter dem Standard-Redoxpotential des Antio- 
xidans A liegt, umfasst. 

2. Zusammensetzung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, 
dass das Antioxidans A ausgewahlt ist aus der Gruppe bestehend 
aus NADH, NADPH, reduzierter Alpha-Liponsaure , reduziertem Glu- 
tathion, FADH 2 , FMNH 2 , FADH bzw. FMNH. 

3 . zusammensetzung nach Anspruch 1 Oder 2 , dadurch gekennzeich- 
net, dass das Antioxidans B ein Chlorophyll und/oder ein redu- 
ziertes Ferredoxin ist. 

4 . zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 3 , dadurch 
gekennzeichnet, dass sie weiters eine sauerstof fmaskierende Sub- 
stanz umfasst. 

5. Zusammensetzung nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, 
dass die sauerstof fmaskierende Substanz eine. Slhaltige Substanz 
ist. 

6. Zusammensetzung nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, 
dass die sauerstof fmaskierende Substanz eine Slhaltige Substanz 
umfassend zumindest ein weiteres Antioxidans C ist. 

7. zusammensetzung nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, 
dass die sauerstof fmaskierende Substanz als Antioxidans C Vitamin 
E, insbesondere Tocotrienoi, umfasst. 

8. Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 7, dadurch 
gekennzeichnet, dass das Antioxidans A und das Antioxidans B in 
einem Vernal tnis von zwischen 10:1 und 1:10, vorzugsweise zwi- 
schen 3:1 und 1:3, vorgesehen sind. 
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9 Zusammensetzung nach einem der Anspruche 1 bis 8, dadurch 
gekennzeichnet, dass sie weiters ein oder mehrere Hilfsmittel 
umfasst. 

10 . verwendung einer Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 
bis 9 zur Nahrungserganzung . 

11. verwendung einer Zusammensetzung nach einem der Anspruche 1 
bis 9 als Arzneimittel . 

12 . Verwendung einer zusammensetzung nach einem der Anspruche. 1 
bis 9 zur Herstellung eines Mittels ausgewahlt aus der Gruppe be- 
stehend aus einem Mittel zur Forderung der oxidativen Phosphory- 
lierung, einem Mittel zur FQrderung der kognitiven, intellektuel- 
len bzw. motorischen Leistungen, einem Mittel zur F6rderung der 
Synthese- bzw. Entgif tungs leistungen der Leber, einem Mittel zur 
Behandlung von Mudigkeit, Antriebslosigkeit , Libido-, Potenzstd- 
rungen, Depress ionen, Lern- und Konzentrationsschwache . 

13. zusammensetzung nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch 
gekennzeichnet, dass sie in Form von Tabletten, einer Fliissig- 
keit, Kapseln, Dragees, Sirup, Lotion, Creme bzw. Pulver vorge- 
sehen ist. 

14. verfahren zur Herstellung einer Zusammensetzung gemaS einem 
der Anspruche 1 bis 9, dadurch gekennzeichnet, dass das Antioxi- 
dans A, das Antioxidans B sowie gegebenenf alls eine sauerstoff- 
maskierende Substanz miteinander vermischt werden und 
gegebenenf alls die Zusammensetzung zu Tabletten, einer Fliissig- 
keit, Kapseln, Dragees, Sirup, einer Lotion, Creme bzw. Pulver 
verarbeitet wird. 

15. verfahren nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, dass das 
Antioxidans A, das Antioxidans B und gegebenenf alls die sauer- 
stoffmaskierende Substanz unter inertgas vermischt werden. 

16. verfahren nach Anspruch 14 oder 15, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Zusammensetzung unter Inertgas verarbeitet wird. 



KP/ms 
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Zus ammenfassung 



Es wird eine Zusammensetzung, umfassend zumindest ein isoliertes, 
gesundheitsforderndes Antioxidans A mit einem Redoxpotential von 
unter -180mV und zumindest ein isoliertes das Antioxidant A sta- 
bilisierende Antioxidans B mit einem Standard-Redoxpotential, das 
unter dem Standard-Redoxpotential des Antioxidans A liegt, zur 
Verfugung gestellt sowie Verwendungen dieser Zusairanensetzung als 
auch Verfahren .zur Herstellung dieser Zusammensetzung. 
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